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 日本での口腔癌の罹患者数は近年の人口の高齢化により増加傾向にある。口腔癌の治療としては手術や放射
線治療が第一選択であるが、切除不能症例など一部の症例では化学療法が重要な治療方法となっている。化学
療法の効果を事前に予測する方法としていくつかの研究がなされているが、有用性については論争中であり、
より再現性の高い治療効果予測因子の開発が求められている。一方、近年病理学分野におけるデジタル技術が
発展しており、デジタル病理画像上の組織構造や細胞核の形態的特徴量を抽出して数値化する技術を基盤とし
た多くの画像処理システムやソフトウェアが開発されている。そこで本研究では化学療法効果予測の指標確立
を目指し、細胞核の特徴量を病理組織標本画像から数値化する技術を用いて、治療前口腔扁平上皮癌細胞核の
形態的特徴量と化学療法の効果との関連性を明確にすることを目的とした。 
口腔扁平上皮癌の 16 症例を化学療法の治療効果ごとに不変 (NC) 、有効 (PR) 、著効 (CR) の 3 群にわけ、
治療前の生検組織標本上の癌細胞核について核面積 (F1) 、核の円形度 (F2) 、核の対称性 (F3) 、核縁の明
瞭さ (F4) の 4 つの形態的特徴量を計測し比較した。化学療法の種類はフルオロウラシル (5-FU) 単独、また
はシスプラチン (CDDP) に 5-FU もしくはドセタキセル (DTX) を加えた二剤併用、または CDDP に 5-FU と
DTX を加えた多剤併用療法であった。口腔癌の化学療法については治療効果のあった患者で p53 の免疫組織
化学染色 (IHC) の陽性率が低いという報告があり、Ki67 の IHC はヒトの腫瘍細胞の増殖マーカーとして広く
使用されている。そこで、次に p53 と Ki67 の IHC の陽性率を計測し治療効果群間で比較した。 
その結果、核面積 (F1) は NC 群、PR 群、CR 群のいずれの群間にも有意差は認められなかったが、核の円
形度 (F2) および対称性 (F3) の比較では NC 群が最も数値が高く、いずれの群間にも有意差が認められた。
核縁の明瞭さ (F4) は、NC 群が最も数値が低く、いずれの群間にも有意差が認められたが、DTX が使用され
た症例に限定して比較した場合には群間の有意差は認められなかった。このように 4 つの形態的特徴量の比較
結果から、化学療法の効果が低い症例では癌細胞核の円形度や対称性が高いということがわかった。なお、p53
と Ki67 の IHC 陽性率はいずれの群間にも有意差は認められなかった。 
これらのことから口腔扁平上皮癌について、細胞増殖に関わる IHC 陽性率よりも、病理画像上の癌細胞核
の形態的特徴量が化学療法効果を予測する指標になりうることが示された。 
